© 


J 


Europaisches Patentamt 
European Patent Office 
Office europeen des brevets 


© Veroffentlichungsnummer: 0 574 666 A1 


© 


EUROPAISCHE PATENTANMELDUNG 


© Anmeldenummer: 93106039.6 
© Anmeldetag: 14.04.93 


© int. CIA C07D 211/94 


© Prioritat: 13.06.92 DE 4219471 

® Veroffentlichungstag der Anmeldung: 
22.12.93 Patentblatt 93/51 

© Benannte Vertragsstaaten: 
BE CH OE FR GB IT LI NL 

© Anmelder: HULS AKTIENGESELLSCHAFT 

D-45764 Marl(DE) 


© Erfinder: Kaufhold, Manfred, Dr. 
Jasminweg 20 
W-4370 Marl(DE) 
Erfinder: BUschken, Wllfrled, Dr. 
Rosenkamp 10 
W-4358 Haltern 6(DE) 
Erfinder: Blckert, Peter, Dr. 
Eupener Weg 11 A 
W-4400 Munster(DE) 


© N-Oxyl-Derlvate des 2,2,6,6-Tetramethylplperldlns und deren Herstellung. 

© Die Erfindung betrifft neue N-Oxyl-Derivate des 2,2.6,6-Tetramethylpiperidins der allgemeinen Formel: 
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_x,i wv .., aio uea ^.i.o.o-ieirameinyipipendins der allgemeinen Formel: 

X Y 1. Ketale, worin 
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— CH 2 -CH 2 -CH 2 -CHj , 

2. Ether, worin 
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^"o!^'* 06 ^?^ 8 2 2 - 6 ' 6 - Te ^ m ^y'Piperidin S (TEMP) entsprechen der Formel A und werden 
durch Oxidation von 2,2,6,6-Tetramethylpiperidin der Formel B erhalten: 
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45 X bedeutet darin u. a. H, Hal, -O-Alkyl, -COO-Alkyl. 

Einige der literaturtekannten N-Oxyle des 2.2.6.6-Tetramethylpiperidins haben auch technische Bedeu- 
tung erlangt. w.ez. B. als Stabilisatoren fur polymere Werkstoffe. als Lichtschutzmittel usw. Das Besondere 

SJJIITJ? f 93 S,C o Ch9miSCh Um St3bi,e Radikal9 hand9lt - Danjm hab9n sie zunehmend auch als 
Redox-Katalysatoren an Bedeutung gewonnen. 

50 SnhSL^T V*"*?™ arbeitet man h ^9 in zweiphasigen Systemen. wobei die zu oxidierende 
Substenz d« orgamsche Phase biidet. wahrend das Oxidationsmitfel. wie z. B. Natriumhypochlorit. in der 
waflngen Phase vorliegt. D,e Loslichkeiten beider Phasen ineinander sind meistens sehr gerinq 
Deshalb sp.elt die LSslichkeit des Katalysators eine ganz besondere Rolle. Er transport sozusagen die 

•5 Ph^ S n e r 9,e "I W " Bri9en " dfe ° r93niSChe Phase ' Das kann er nu ' teis *". erTSden 
SSTTT 7 ^ Substi,uenten X «•* Y ««*n atso nicht zu hydrophi. und nich, zu 
vSSiJSi "iSL* ?" .^ Hydro r 2 - 2 - 6 - 6 -^««"v'P^idin wegen seiner guten Loslichkeit in 

.1 N-OXV.S des 2 ? fi T ' 9M TT Kata,ysator - Da 9 e 9 e " be " 5,i 9 l "» «**»» Einsatz des unsubstituier- 
ten n Oxyls des 2.2,6.6-Tetrame.hylp.peridins wegen seiner geringen Polaritat zusStzliche Phasentransfer- 
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Katalysatoren in grolterer Menge. 

Eine weitere Bedingung, welche die Redox-Katalysatoren erfullen mussen, ist eine hinreichende 
Stabilitat auch in stark basischem Medium. Diese Bedingung wird von vielen bekannten N-Oxylen, wie z. B. 
Estern, nicht hinreichend erfullt. 
s Es besteht darum ein Bedarf an neuen N-Oxyl-Derivaten des 2,2,6,6-Tetramethylpiperidins, die diesen 
Anforderungen gerecht werden. und es war daher Aufgabe der Erfindung, solche zu entwickeln. 

Diese Aufgabe wurde gelost mit Hilfe von bisher unbekannten langerkettigen Ethern und Acetalen 
dieses N-Oxyls. 

Gegenstand der Erfindung sind daher N-Oxyl-Derivate des 2,2,6,6-Tetramelhylpiperidins der allgemei- 
;o nen Formel, beinhaltend: 
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25 2. Ether, worin 
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40 Die Herstellung der Ausgangssubstanzen, d. h. der Derivate des 2,2,6.6-Tetramethylpiperidins (TEMP), mit 
der Strukturformel II erfolgt nach literaturbekannten V^rfahren. So erhalt man z. B. die Ketale durch 
Ketalisierung von Triacetonamin mit Alkoholen und Glykolen nach GB-PS 1 336 403 und die Ether durch 
Ubliche Alkylierungsreaktionen. 

Die Oxidation der Derivate des TEMP zu den N-Oxylen erfolgt mit Wasserstoffsuperoxid unter der 

45 Katalyse von zweiwertigen Metallsalzen. 

Es wurde gefunden, daB TEMP und seine Derivate durch Wasserstoffsuperoxid unter der Katalyse von 
zweiwertigen Metallsalzen nahezu quantitativ mit sehr hoher Selektivitat von uber 90 %. in einigen Fallen 
sogar uber 97 %, oxidiert werden, wobei die Konzentrationen des Metallsalzes extrem niedrig sind. AJs 
zweiwertige Metallsalze konnen Verbindungen des Magnesiums, Calciums, der anderen Erdalkalimetalle, 

so wie Barium und Strontium, und Verbindungen des Zinks eingesetzt werden, z. B. in Form der Chloride, 
Sulfate. Nitrate, Phosphate, Hydroxide usw. Voraussetzung ist, dafl die SaJze wasserldslich sind und in dem 
Reaktionsgemisch in lonenform vorliegen. Selbstverst3ndlich konnen auch alle Verbindungen eingesetzt 
werden, die mit dem Reaktionsgemisch reagieren und dann in lonen dissoziieren, wie z. B. Metallalkoholate 
Oder Grignard-Verbindungen oder die Metalle selbst usw. Die Salze konnen als reiner Stoff, in Form einer 

55 L6 sung und auch als Gemische eingesetzt werden. 

Weiterer Gegenstand der Erfindung ist daher ein Verfahren zur Herstellung der N-Oxyle nach Anspruch 
1, welches dadurch gekennzeichnet ist. dafl die Oxidation des entsprechenden Derivates des 2,2,6,6- 
Tetramethylpiperidins der allgemeinen Formel II 
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mittels Wasserstoffsuperoxid unter der Katalyse von zweiwertigen Metallsalzen erfolgt. 

Entscheidend ist die extrem niedrige Konzentration, die vollig ausreicht, urn die guten Ausbeuten zu 
erzielen: 

Das molare Verhaltnis von Bnsatzstoff zum Metallsalz betragt 10 5 : 1 bis 10 : 1, vorzugsweise 10 s : 1 bis 
10 2 : 1, insbesondere 10* : 1. 

Wegen dieser geringen Konzentration ist der Kataiysatorverbrauch sehr goring. Auflerdem ist es vorteilhaft, 
dafl es aufterst billige Chemikalien sind. Ein weiterer Vorteil ist. daft es sich urn Chemikalien handelt. die die 
Umwelt nicht belasten, da Verbindungen, z. B. des Magnesiums und Calciums in der Natur weit verbreitet 
sind. so daft Spuren dieser Verbindungen in Abfallprodukten nicht zu Umweltschutzproblemen fuhren 
kdnnen. 

Die Umsetzung wird in waflriger Losung oder in Suspension durchgefuhrt. Ob ein Losungsrnittel 
zusatzlich eingesetzt wird Oder nicht, richtet sich nach der Polaritat bzw. nach der Loslichkeit der zu 
oxidierenden Verbindung in Wasser. Wird z. B. 4-Hydroxi-TEMP (X = ORi . R, = H). eine sehr polare 
Verbindung eingesetzt, so erubrigt sich jedes weitere Losungsrnittel. 

Die Aufarbeitung erfolgt nach den ublichen Methoden und ist in den meisten Fallen sehr einfach, da die 
Ausgangsverbindung fast vollstMndig umgesetzt wird. Beispielsweise wird bei der Oxidation des 4-Hydroxi- 
TEMP, bei der kein Losungsrnittel benotigt wird. einfach so aufgearbeitet. dafl Wasser im Vakuum 
abdestilliert wird. Als Ruckstand verbleibt das entsprechende N-Oxyl mit einer Reinheit von uber 99 %. Da 
die Katalysatorkonzentration im Endprodukt kleiner als 100 ppm betragt. erubrigt sich fur die meisten 
Anwendungszwecke eine Abtrennung. Selbstverstandlich kann das Reaktionsprodukt beispielsweise durch 
Umkristallisieren gereinigt und dabei der Katalysator entfernt werden. 

Die folgenden Beispiele zeigen neue N-Oxyl-Verbindungen gemaS der Formel I, wobei von den TEMP- 
Derivaten der Formel II ausgegangen wird: 
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II 
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Derivat-Nr. Bezeichnung 
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1. 

Ethylenglykolketal: 

X 

und Y = 

■■ \o-J 

2. 

Methylether: 

Y 

= H, X 

= -0CH 3 

3. 

Ethyl ether: 

Y 

= H, X 

= -0-C 2 H, 

4. 

n-Butylether: 

Y 

= H, X 

= -0-C 4 H ( 

5. 

Methallylether: 

Y 

= H, X 

= -0-CH 2 


CH 3 


20 Beispiel 1 

Man benutzt eine Glasapparatur. die aus einem Dreihalskolben mit Ruhrer, Thermometer und Tropft- 
richter besteht. 
Man setzt ein: 
25 31.0 g ( = 0,2 Mol) Ethylenglykolketal, Nr. 1 
25 g Wasser 

5.8 mg (= 0,1 mMol) Magnesiumhydroxid 

und erwarmt das Gemisch unter Ruhren auf 70 'C. Dann wird bei dieser Temperatur in einer Stunde 45.3 
g ( = 0,4 Mol) 30 %ige waflrige Wasserstoffsuperoxidlosung zugetropft und 6 Stunden bei 70 *C geruhrt. 
30 Danach werden 90 % des Wassers bei 40 hPa abdestilliert Zur Verbesserung des Umsatzes werden zu 
dem Oestillationsruckstand nochmals 5.8 mg (= 0.1 mMol) Magnesiumhydroxid gegeben, bei 70 ;C 45,3 g 
(= 0.4 Mol) 30 %ige waflrige Wasserstoffsuperoxidlosung zugetropft und weitere. 5 Stunden bei 70 *C 
geruhrt. Dann wird Wasser bei 40 hPa abdestilliert. Der Oestillationsruckstand, 39,8 g, enthalt das 
gewunschte N-Oxyl in 96 %iger Reinheit. Das entspricht einer Ausbeute von ca. 88 % der Theorie. 


Beispiele 2 bis 5 


Man benutzt eine Glasapparatur, die aus einem Dreihalskolben mit Ruhrer, Thermometer, Tropftrichter 
und RuckfluBkuhler besteht. 
40 Man setzt ein: 

0,4 Mol TEMP-Derivat s. Tabelle 
100 ml Methanol 

8,14 mg (= 0,04 mMol) Magnesiumchlorid mit 6 Kristallwasser gelost in 2 ml Wasser 
Das TEMP-Derivat, Methanol und die Magnesiumchloridlosung werden zusammengegeben und auf 65 *C 
45 erwarmt. 

Dann werden innerhalb von 90 Minuten 

90.6 g ( = 0.8 Mol) waflrige Wasserstoffsuperoxidlosung, 30 %ig. 

zugetropft und danach 7 Stunden bei 65 • C geruhrt. Die Reaktionsprodukte werden mittels gaschromato- 
graphischer Analyse untersucht und der Umsatz bestimmt, s. Tabelle. 
so Zur Reinigung der N-Oxyle werden 10 ml 10 %ige Schwefelsaure zugesetzt und das Reaktionsgemisch 
viermal mit je 50 ml Cyclohexan extrahiert. Das Cyclohexan wird abdestilliert und der Oestillationsruckstand. 
das gewiinschte N-Oxyl, analysiert. 

Die Ergebnisse zeigt die folgende Tabelle: 
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mittels Wasserstoffs'jperoxid unter der Kataiyse von zvveiwertigen MetaMsalzen srfcigt. 

3. Verfahren nach Anspruch 2, 
dadurch gekennzeichnet, 

5 daR Salze von Erdalkalimetalien und Zink, insbesondere in Form ihrer Chloride. Sulfate. Nitrate, 
Phosphate und Hydroxide, eingesetzt werden. 
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Einsatzprodukt TEMP-Derivat Nr. 

Endprodukt. N-Oxyl Reinheit 

Umsatz 

Ausbeute 

2. Methylether 

99.2 % 

95 % 

91 % 

3. Ethylether 

98,5 % 

91 % 

92% 

4. n-Butylether 

98,7 % 

89% 

89% 

5. Methaltytether 

97.8 % 

92% 

87% 


Patentanspruche 

1. N-Oxyl-Derivate des 2,2,6,6-Tetramethylpiperidins der allgemeinen Formel, beinhaltend: 
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2. Verfahren zur Herstellung von neuen N-Oxyl-Derivaten des 2,2,6,6-Tetramethylpiperidins gemafl An- 
spruch 1, 

dadurch gekennzeichnet. 

daB die Oxidation das entsprechenden Derivats des 2,2,6,6-Tetramethylpiperidins der allgemeinen 
Formel II, 
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A prerequisite is that the salts must be water-soluble and present in the reaction 
mixture in the ion form. Of course, any compound can be used that reactions with the 
reaction mixture and dissociates into the ion form, e.g., metal alcoholates, Grignard 
reagents, metals, etc. The salts can be used in a pure form, in solution, or as a mixture. 

A second subject of the invention is therefore a process for synthesizing the N- 
oxyls according to Claim 1 , distinguished in that the oxidation of the corresponding 
derivatives of 2,2,6,6-tetramethylpiperidine with Structure II (see patent drawing in the 
original document) is accomplished by means of hydrogen peroxide and catalyzed by 
divalent metal salts. 

Of particular note is the extremely low concentration needed to obtain good 
yields: the molar ratio of starting material to metal salt is 10(sup 5):1 to 10:1 , preferably 
10(sup 5):1 to 10(sup 2):1, and especially 10(sup 4):1.*** 

These low concentrations result in low catalyst consumption. The extremely low 
cost of the chemicals is also advantageous. Another advantage is the use of 
environmentally friendly chemicals. For example, magnesium and calcium are very 
prevalent in the environement and the presence of traces of these metals in effluents do 
not lead to environmental problems. 

The conversion is conducted in an aqueous solution or in a suspension. 
Whether a solvent is used or not, it conforms to the polarity or the water solubility of the 
compound to be oxidized. If, for example, the highly polar compound 4-hydroxy-TEMP 
(X = OR (sub 1 ), R(sub 1 ) = H) is used, the addition of any other solvent is superfluous. 

Postprocessing follows conventional methods and is very simple in most cases 
since the product is almost completely converted. For example, in the oxidation of 4- 
hydroxy-TEMP where no solvent is needed, postprocessing simply involves distilling off 
the water in a vaccum. The remaining product is the corresponding N-oxyl with a purity 
of over 99%. Removal of the catalyst from the product is unneccesary in most cases 
because the catalyst concentration is under 100 ppm. Of course, the product can be 
purified and the catalyst removed by, for example, crystallization. 

The following examples show the new N-oxyl derivatives according to Formula I 
whereby they are derived from the TEMP derivatives with Formula II (see the patent 
drawing in the original document). 

Example 1 

Glass equipment is used consisting of a three-necked flask with stirrer, 
themometer, and dropping funnel. 
A mixture of: 

31.0 g (0.2 Mol) ethyleneglycolketal, No. 1, 
25 g water, 

5.8 mg (0.1 mMol) magnesium hydroxide 
is stirred and heated to 70 C. 


Translator's Note: The author's use of tt sup" in the ratios is possibly a none-standard abbreviation for 
hydrogen superoxide (peroxide), although extensive research failed to confirm this. 
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